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第 1章 序論 
近年、様々な薬剤を患部まで運び、作用させるドラッグデリバリシステム(Drug Delivery 
System ; DDS)の研究が盛んに行なわれている。通常、体内に投与された薬剤は全身に拡散
する。このため、患部に到達するのはごく微量であり、同時に、幹部以外での副作用も心
配される。DDSの実現により、こうした問題の解決が期待できる。 
DDS の有力な手法として、微小気泡を用いた超音波支援の DDS がある。微小気泡に超
音波を照射すると、微小気泡の体積振動により Bjerknes力が発生する。これにより薬剤を
含んだ微小気泡を操作することで、DDSの実現が可能であると考えられる。 
超音波支援の DDSにおいて、必要とされる技術は大きく三つに分けられる。気泡を操作
し患部付近にトラッピングさせる技術(ターゲティング技術)、微小気泡内の薬剤を患部へ放
出させる技術(コントロールドリリース技術)、薬剤を効率的に吸収させる技術(吸収改善技
術)である。吸収改善技術に関して、強力な超音波により微小気泡を破壊し、発生するジェ
ット流で血管壁の細胞膜に微小な穴をあけ、薬剤の吸収を高めるソノポレーション(気泡キ
ャビテーション)が有効である。そこで、実験によってソノポレーションを再現し、評価し
た。 
ソノポレーションでは細胞膜に空く穴の密度や空間分布に加え、定量的に穴の径や深さ
などを制御できることが望ましいが、現在のところ実現されていない。本研究では、ソノ
ポレーションにより形成される穴の密度や大きさ、深さの制御を可能にするため、キャビ
テーション時の気泡クラウドダイナミクスの観察を行った。観察の際には、NIPAゲルによ
る、血管を模擬した流路(NIPA ゲル流路)を用いた。流路中でキャビテーションを起こし、
気泡クラウドの挙動を高速度カメラと LED 照明を用いた動画撮影により観察した。更に、
ソノポレーションにより流路に発生した微小孔を共焦点レーザー顕微鏡によって観察し、
評価を行った。これにより、ソノポレーションによる微小孔形成と気泡クラウドキャビテ
ーションダイナミクスの関係について検討したので報告する。 
4 
 
第 2章 超音波中での微小気泡運動とその応用技術 
 
2-1. ドラッグデリバリシステム 
現在、医療の分野において様々な新薬が開発されており、それに伴い多くの治療法が実
現されている。一つの例として、抗がん剤がある。抗がん剤はがんに対して大きな効果を
発揮するが、その反面健康な細胞に対して悪影響を及ぼす可能性があり、非常に投与が難
しい薬剤の一つである。また、近年盛んに研究されている治療として遺伝子治療がある。
これは患部の細胞に直接作用させるもので、この場合も間違った投与を行えば重大な副作
用を引き起こすと考えられる。 
このように、薬剤や遺伝子治療の進歩に伴い、その必要性を求められてきた技術が薬の
体内動態に対する制御技術、いわゆるドラッグデリバリシステム(Drug Delivery System：
DDS)である。ドラッグデリバリシステムは Fig.2-1 に示すように主に 3 つの技術から成り
立つシステムである。それぞれについてその目的と具体例を簡単に述べる。まず１つ目の
コントロールドリリース技術は、薬剤の作用部位までの供給を制御するものである。例え
ば、経口投与したときに薬剤をカプセルに入れ消化管内で長時間かけて薬剤を溶かすとい
ったことである。次に 2 つ目の吸収改善技術は、薬剤を対象部位により効率良く吸収させ
ることを目的としている。その例を挙げるならば、新しい投与経路の開発、吸収促進剤の
利用などである。そして、最後に、ターゲティング技術は、薬剤を標的部位で作用させる
ように薬物の送達をさせる技術である。例としては、様々な微粒子輸送媒体を用いた方法
や外部から何らかの力を加え薬物を活性化させる技術などがある。 
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2-2. 超音波支援ドラッグデリバリシステム 
 ここではドラッグデリバリシステムに関して、超音波照射下での微小気泡ダイナミクス
がどのように応用されるかについて具体的に説明する。Fig.2-3にそのイメージを示す。基
本的な流れの手順は Fig.2-2に示す通りである。このように、微小気泡ダイナミクスを使用
することにより超音波を用いて患部に薬剤を導入する操作が可能である。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.2-2 トラッピングの流れ 
患部付近への薬剤の注入
患部付近に超音波の照射
超音波場の形成
患部付近での薬剤のトラッピング
ソノポレーション
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第 3章 超音波中での微小気泡に加わる力 
 
3-1. 超音波による微小気泡トラッピング 
 超音波照射下の微小気泡は数多くの興味深い現象を示すが、ここで考えている微小気泡
のトラッピングでは、気泡への音響放射圧(Primary Bjerknes force)や超音波照射下で複数
の気泡間に働く引力(Secondary Bjerknes force)、気泡の共振現象が重要な役割を果たす。
この概要を Fig.3-1に示す。図中右方向へ流れる気泡が超音波の照射領域に達すると、気泡
は超音波により体積変動を起こす。この時、隣り合う 2 つの気泡の体積変動が同位相であ
れば気泡間には Secondary Bjerknes forceと呼ばれる引力が働く。この結果、気泡が合体
し等価的な気泡径が大きくなる。また、共振現象下にある気泡は体積変動が大きくなるの
で Secondary Bjerknes forceが顕著に働き、気泡の合体に大きく寄与する。この時、超音
波場中に音響エネルギー密度が大きく変化する領域を作っておくと、合体気泡は Primary 
Bjerknes forceのためにこれを乗り越えることができずに、この場所にトラップされること
になる。これが超音波による微小気泡のトラッピングの原理であるが、この時、3次元的に
収束する超音波を用いると収束点付近に多くの気泡がトラップされることになる。 
 
 
Fig.3-1 超音波による微小気泡のトラッピングのメカニズム 
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3-2. 気泡に加わる力 
 
3-2-1. Primary Bjerknes force 
 
Fig.3-2 Primary Bjerknes force 
 
微小気泡のような周囲と音響インピーダンスの著しく異なる物体が超音波中に存
在すると、式(3-1)のように気泡の体積に比例した力を受ける。これが超音波によ
る Primary Bjerknes force である。 
 
 
 
 
 tV ：微小気泡の体積 
     ( )p t ：微小気泡周囲の音圧勾配 
      　：時間平均 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 BF V t p          (3-1) 
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3-2-2. Secondary Bjerknes force 
 超音波場中にある距離で 2 つの気泡が存在したとする。いま、この 2 つの気泡が外部か
らの力、すなわち超音波により振動しており、その粒径が周期的に変化しているとすると 2
つの粒子間には以下の式で示される力、Secondary Bjerknes forceが働く。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.3-3 Secondary Bjerknes force 
 
 
 
 
 
 ここで、 1V ， 2V はそれぞれの気泡の体積、rは気泡間の距離、 0 は周囲液体の密度を表
している。また、Secondary Bjerknes forceは気泡間の振動の位相によって、力の働く方向
が異なる。 
例えば、In phase で振動しているとき(同期しているとき) 
 → 2つの気泡は、引き合う 
      Out phase で振動しているとき(逆位相のとき) 
 → 2つの気泡は、離れる 
 また、2 つの気泡の半径を 1R 、 2R 、同位相で振動している気泡の周波数をとすると
Secondary Bjerknes forceは次式のようにも表すことが出来る。 
 
 
 
 
 ここで、 aP は超音波の音圧 1k 、 2k はそれぞれの気泡の圧縮率、 0r は 2つの気泡間の距離
を示している。 
 
   
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0
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4
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
 
r
       ・・・(3-2) 
 
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0
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9
o
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F P k k
r

         ・・・(3-3) 
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3-2-3. 微小気泡の膜の振動（Rayleigh-Plesset方程式） 
 
Fig.3-4 気泡膜の振動 
 
ここでは、可圧縮の微小気泡が外部から正弦的な力を受け、振動を行う場合について説
明する(Fig.3-4)。今、非圧縮性の流体中に次のような条件の気泡が運動しているとする。 
① 微小気泡は球形のまま運動 
② 内部ガスの放出はなし 
③ 気泡は外部からの超音波で、非線形の振動を行っている 
ここで、周囲液体の粘性、表面張力の効果を考慮した場合、気泡の半径 R が満たす運動方
程式は次式で与えられる。 
  





 
R
R
R
ptpRRR B

 

42
)(
1
2
3 2
   ・・・・・・(3-4) 
)(tpB ：気泡表面での圧力(外部超音波による) 
p   ：気泡から充分離れた位置での静圧 
    ：密度 
    ：表面張力 
         ：周囲液体のずれ粘性率 
この式は Rayleigh-Plesset 方程式とよばれている。また、この式より気泡が振動している
時、気泡にはその振動を妨げるように表面張力や周囲の液体からの粘性力が働いているの
が分かる。 
・超音波により正弦的に振動させられている場合 
超音波により気泡の膜が角周波数で、振動させられているとすると気泡から充分離れ
た位置での音圧は次式のようになる。 
  )sin(0 tpptp A   
ここで、 Ap は微小振動である。 
このとき(3-4)式は、 
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    











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


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R
R
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R
R
pRRR A
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g

 

42
sin
1
2
3
0
3
02
0
 ・・・(3-5) 
となる。ここで 0R  ： 平衡状態での気泡の半径 
   
0g
p ： 気泡の平衡状態での内部圧力(
0
0
2
R
P

 ) 
また、kは平衡条件により値がことなり、等温振動、つまり発生した熱が逃げる程充分ゆっ
くり振動するならば 1、反対に熱が逃げる間もないほど速く振動を行うならば 1.4 となる。 
また、(3-5)式において、変形が小さいときには、共振現象を引き起こす。 
つまり、静圧 p が、 
          tptp  sin10    ・・・(3-6) 
となるとき、 1 とすると 
 10 1 xRR      ・・・(3-7) 
このとき気泡の壁の運動方程式(Rayleigh-Palesset)方程式は、 
 
 
 
 
となり、エネルギーの減衰を含む共振現象があらわされる。 
このとき気泡の共振周波数 r は 
        
2
0
2
r   ・・・(3-9) 
       












00
02
0
2
0
22
3
1
RR
pk
R


  ・・・(3-10) 
2
0
4
R

         ・・・(3-11) 
となるが(3-9)式より、気泡が小さく、またその密度が小さいほど共振周波数が高くなるの
が確認できる。 
 例として、断熱変化で通常の大気中での、共振周波数(Hz)をあげておく。この条件のとき、
(3-9)式は以下のようになる。 
      
0
26.3
R
f r           0R  ： 気泡の半径(m) 
      例   0R  ：   1μm → rf ＝3.26 MHz 
          0R  ：  1mm  →  rf ＝3.26 KHz 
)sin(
2
3
14
2
0
0
1
0
2
0
12
0
1 0
t
R
p
x
R
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R
x
R
x g 







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










    ・・・(3-8) 
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第 4章 微小気泡の非線形振動を用いた超音波トラッピング法 
 
4-1. 微小気泡の非線形性について 
 
4-1-1. 気泡の非線形振動による 2次超音波の放射 
現在までに超音波場中の気泡から 2 次放射超音波が確認されているが、このイメージを
Fig.4-1に示す。これは Rayleigh-Plesset方程式の数値解析の結果であり、数値解析のモデ
ルは次の通りである。 
 
入射超音波周波数 2.5MHz 
入射波音圧 100kPa 
気泡半径 0.65m 
Shell thickness 4nm 
Shell sear modulus 5MPa 
Shell viscosity 80mPa・s 
 
入射超音波周波数 1.5MHz 
入射波音圧 100kPa 
気泡半径 0.65m 
Shell thickness 4nm 
Shell sear modulus 5MPa 
Shell viscosity 80mPa・s 
 
放射される 2 次超音波の周波数は入射超音波の周波数の高調波成分を含んでいる。入射
超音波の周波数が変われば 2次超音波の周波数も変化する。 
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Fig4-1 微小気泡からの 2次超音波の周波数成分 
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4-2. 音響インピーダンスの異なる物体へのトラッピング 
 
4-2-1. 反射面における自己トラッピング 
 薬液を効果的に作用させるためにもターゲット部に気泡を効率良くトラッピングする技
術として、音響インピーダンスの異なる物体を利用したとラッピング方法がある。血管と
血液では音響インピーダンスが異なる。そこで血管表面に気泡を付着させるために、血管
表面での超音波の反射波を利用する。超音波中で振動する気泡には、気泡間に音響放射圧
である Secondary Bjerknes力が働き、気泡が集合すると共に気泡集合がほぼ波長間隔で並
ぶ現象が観察される。超音波を照射したときに気泡から放射される非線形 2 次超音波を用
いることで、境界面上に気泡集合を形成させる。音圧の比較的高い超音波を気泡に照射す
ると、気泡は非線形振動を生じ、周囲に周波数の異なる 2 次超音波が放射する。気泡付近
に境界面があると境界面で 2 次超音波が反射し、この反射超音波の音圧勾配により気泡に
は Secondary Bjerknes力が働き気泡が境界面にトラッピングされる。境界面に気泡集合が
できると、これを核として境界表面上に気泡集合が成長していく。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig.4-2 音響インピーダンスの異なる物体へのトラッピング 
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 次に、実気泡とミラー気泡の間に働く Bjerknes力について示す。 
入射超音波は、 
  0 expP P j t kz        (4-1) 
(ここで、 0P ：入射超音波の音圧、 k：入射超音波の波数)となる。 
入射超音波によって生じる実気泡の非線形体積振動は、 
  0, expn n n
n
V V j t        (4-2) 
(ここで、 0,nV ：非線形体積振動の振幅、 n ：入射超音波との位相差)となる。 
実気泡からの 2次超音波は（ただし、平面波と考える）、 
  2, 2, expR n n n n n
n
P P j t k x          (4-3) 
(ここで、 2,nP ：2次超音波の音圧、 nk ：2次超音波の波数、 n ：体積振動との位相差)とな
る。 
音響インピーダンスの異なる物体の表面の反射率を rとすると、ミラー気泡からの 2次超音
波は、 
  2, 2, expM n n n n n
n
P rP j t k x          (4-4) 
となる。 
 
今、実気泡のある位置を 0x x とすると、 0x x における音圧勾配は、 
 
Fig.4-3 実気泡とミラー気泡の間に働く Bjerknes力 
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  
0
2,
2, 02 exp 2
M
n n n n n n
nx x
P
j rk P j t k x
x
  


    

   (4-5) 
(4-2)(4-5)より、実気泡が受ける Bjerknes力は、 
*1 Re
2
BF P V             
     2, 0 0,
1
Re 2 exp 2 exp
2
n n n n n n n n n
n n
j rk P j t k x V j t             (4-6) 
となり、この式を簡略化すると、 
 2, 0, 0sin 2B n n n n n
n
F rk P V k x       (4-7) 
となる。気泡の振動がPulsator Modelで表されるとすると、
2
n

   , for all nであるので、 
 2, 0, 0cos 2B n n n n
n
F rk P V k x        (4-8) 
これが実気泡に働く Bjerknes力となる。 
(4-8)式から 
（１） 複数の高調波成分があると気泡振動の周波数が高い成分ほど、より大きく音響放射
圧の発生に関与する。（気泡に加わる Bjerknes力の HPF特性） 
（２） 複数の高調波成分があったとしても 0x  （境界面）において全ての高調波成分は
同相で音響放射圧を発生し、これは負の値であるので、 rが正の場合（つまり音響
インピーダンスが高い媒質が反射面であったとき）では反射面へ実気泡が付着する。 
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第 5章 基礎実験系 
 
5-1. 超音波振動子 
 
5-1-1. 特性および形状 
実験に用いた超音波振動子のパラメータを以下に示す。凹面超音波振動子(Fig.5-1)で大き
さは 10×10mmで曲率半径は 20mmである。 
音圧や周波数、位相などは、振動子に接続した発振器によって制御を行なっている。凹
面超音波振動子に接続した発振器はリレー回路を通して気泡の補足用に NF 回路設計社の
WF1974、ソノポレーション用としてHEWLETT PACKARD社の 33120A、Agilent 社の
33250Ａ  を用いた。必要な超音波の音圧を得るために、WF1974では東京ハイパワー社の
パワーアンプHL-450Bを用い、33120Aおよび 33250Aでは東京ハイパワー社のパワーア
ンプHL-100B DXを用いて出力を増幅して超音波振動子に電圧を印加する。補足用の発振
器(WF1974)とソノポレーション用の発振器(33120A、33250A)をリレー回路によって切り
替えて駆動する。 
実験に際し、凹面超音波振動子は同じ曲率半径(20mm)をもつアクリル製の振動子ホルダ
ー(Fig.5-2)に 2枚の超音波振動子が中央を境にとなりあうように設置した。また、凹面超音
波振動子が発生させる音圧を Fig.5-4(周波数：2.5MHz)、Fig.5-5(音圧:25kPa)に示す。音圧
の測定にはオンダ社のハイドロフォンプローブ HNR1000 を用いて、収束点にプローブを
設置し測定する。Fig.5-3 では、横軸を振動子に印加した電圧(Vpp)、縦軸を超音波の音圧
(kPa)とする。Fig.5-4では、横軸を周波数(MHz)、縦軸を印加した電圧(V)とする。 
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Fig.5-1 凹面超音波振動子 
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Fig.5-1 振動子ホルダー 
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Fig.5-4 凹面超音波振動子の音圧(2.5MHz) 
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Fig.5-5 凹面超音波振動子の入力電圧特性(音圧 25kPa) 
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5-2. 微小気泡 
  
5-2-1. レボビスト 
今回微小気泡として、超音波造影剤として使用されるレボビストを使用した。レボビス
トは、糖類のガラクトースと脂肪酸であるパルチミン酸の混合物である粉末状の製剤で、
注射用水にガラクトース微粒子が溶けることにより微小気泡が発生する。また、この微小
気泡の平均粒径は 1.3m で毛細血管径よりも小さく安定しており、全身の血管を循環する
ことができるため、全身の超音波診断に非常に有効な製剤である。概要を Fig.5-5に示す。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
顕微鏡写真(5000倍)
材質：ガラクトース
　　　パルチミン酸
気泡径分布
（平均粒径1.3μ m）
 
Fig.5-5 レボビストの概要 
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5-3. 生体模擬ファントム 
 
5-3-1. NIPAゲル 
今回、生体模擬ファントムとして用いた NIPA ゲルは、高分子ゲルの一種である。高分
子ゲルとは高分子が架橋されることで三次元的な網目構造を構成していて、内部が溶媒に
よって膨潤されたゲルである。 
 NIPAゲルは透明度が高いため、外部から内部の観察が可能であり、高い加工性や自立性
を持つ。また、生体組織に近い音響特性(2-3%以下)、弾性(8-20Pa)を持ち、可逆的な温度応
答性を有する。これは、NIPAゲルが 33~35℃程度に相転移温度があり、それ以下では親水
性で溶媒を吸収し膨潤、それ以上では疎水性となり溶媒を放出するので体積が縮小し、白
く変化する。 
実験に用いたNIPAゲルは、厚さ 4mmのNIPAゲルの板に直径 2mmの円柱状の穴が空
いた構造であり、水中における超音波反射率が約 2.7%のものである。具体的なNIPAゲル
の作成方法を以下に示す。 
 
<薬剤分量> 
NIPA(N-イソプロピルアクリルアミド) ： 9.0520[g] (1 mol/l) 
MBAA N-N(メチレンビス) ： 0.2480[g] (2 mol%) 
APS(ペルオキソ二硫酸アンモニウム) ： 0.0405[g] (0.2 mol%) 
TEMED(テトラメチルエチレンジアミン) ： 80[L] (1 l/ml) 
超純水 ： 約 80 [ml] 
 
1．NIPA,MBAA,APSを純水に溶解させ、体積が 80mlになるように純水の量を調整する。 
2．溶液中の酸素を減らすため、窒素バブリングを約 1時間行なう。 
3．TEMEDを加え、型に注ぐ。 
4．ゲル化後(約 20時間後)型から取り出し、溶媒交換(4日間以上)。 
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Fig.5-6 ゲル作成用容器 
 
 
Fig.5-7 NIPAゲルファントム 
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Fig.5-8 ゲル形状 
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5-4. 実験系概要 
 
5-4-1. 高速度撮影用実験系 
実験系の概略図を Fig.5-9 に示す。模擬血管ファントムとして使用する NIPA ゲル
(Fig.5-10,Fig.5-11)はその管の入出力口にシリコンチューブを接着し、実験中にNIPAゲル
が浮遊しないようにアルミの板上に接着して使用した。NIPAゲル内の流路は 2つの超音波
振動子の収束点を通るように設置した。 
シリコンチューブの片方をローラーポンプに取り付け、もう一方から気泡を含んだ水溶
液を模擬血管内に引き込む。充分に流路に引き込んだ後、超音波を照射し、模擬血管内の
気泡の様子を光学顕微鏡による観察系に取り付けた高速度カメラ(Ametek グループ Vision 
Research社Miro M310)によって観察した。短時間での十分な露光を可能にするため、LED
照明に高輝度白色 LED(CBT-90,Luminus Devices)を用い、結像レンズ(プラスチック非球
面ハイブリッドレンズ,Edmund Optics)及び対物レンズ(Apo SL 10x,ミツトヨ)によって観
察領域に集光可能なユニットを作成した(Fig.5-13)。このユニットを複数設置し、光量を確
保した。 
気泡破壊実験後に共焦点レーザー顕微鏡(OLYMPUS OLS4000)を用いて観測した。超音
波振動子はリレー回路とパワーアンプを通して発振器に接続されている。リレー回路
(Fig.5-12)を用いてパワーアンプと発振器を切り替えているのは一組のパワーアンプと発振
器では音圧の範囲が気泡捕捉用の音圧と気泡破壊用の高音圧の両方をカバーすることはで
きないからである。リレー回路は USB で PC に接続したテクノウェーブ社の
USBM3069F(Fig.5-12)からのデジタル信号で切り替える。また、Bubble Shaker(Fig.5-14)
や Rotary Pumpの制御も USBM3069Fからのデジタル信号で行った。 
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Fig.5-9 高速度撮影用実験系 
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Fig.5-10 模擬血管セル 
 
 
Fig.5-11 模擬血管セル設置図 
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 Fig.5-12 リレー回路及び装置制御用インターフェイス(USBM3069f) 
 
 
Fig.5-13 LED照明ユニット(LEDおよび集光用光学系) 
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 Fig.5-14 レボビスト・シェーカー 
 
 
 
 
 
 
 
30 
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Fig.5-16 論理回路 
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5-5. 評価方法 
 
5-5-1. 共焦点レーザー顕微鏡 
ソノポレーション後に形成される微小窪みを共焦点レーザー顕微鏡 (OLYMPUS 
OLS4000)(Fig5-18)を用いて評価する。 
 レーザー顕微鏡から得られる輝度情報(Fig5-19)によって微小窪みの位置を観測し、高さ
情報(Fig5-20)によってそれぞれの微小窪みの深さを測定する。 
 
Fig5-18. 共焦点レーザー顕微鏡及び制御用 PC 
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Fig5-19. 輝度情報 
 
 
Fig5-20. 高さ情報 
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第 6章 気泡クラウドダイナミクスの周波数依存性とその応用 
現在、超音波 DDS では吸収改善技術として気泡のソノポレーションが考えられている。
気泡のソノポレーションとは高圧超音波などにより気泡を破壊したときの衝撃で発生する
マイクロジェット流で細胞表面に微小な穴を形成し、薬剤の効果を高めようというもので
ある。 
 本研究では、捕捉した多数の気泡群の破壊(気泡クラウドキャビテーション)における気泡
運動のダイナミクス観察を行い、微小孔形成との関わりについて検証した。 
 
6-1. 高速度カメラの概要 
今回の実験で使用した高速度カメラの概要を Table.6-1に示す。 
機器名 Miro M310(Ametekグループ Vision Research社：アメリカ) 
総画素数 1280×800 
撮影速度 フルフレーム 24~1630 コマ/秒 
最高撮影速度 セグメントフレーム 400000 コマ/秒 
画素ピッチ 20μm 
センサーサイズ 25.6×16.0mm 
濃度階調 モノクロ 12ビット カラー36 ビット 
最短露光時間 1 マイクロ秒 
感度(ISO/ASA) 13000(モノクロ) 3900(カラー) 
変更可能画素数 64×8ピクセル単位 
内蔵メモリ 3GB , 6GB , 12GB 
レンズマウント 
標準：F マウント(絞り環なしレンズ対応) 
オプション：C マウント , EOSマウント , PL マウント 
レンズコントロール 
EOSレンズにおいて、 
フォーカス及び絞りの遠隔操作可能(オプション) 
バッテリ 
標準：Sony BP-U30(45 分駆動) 
オプション：Sony BP-U60(90 分駆動) 
シネフラッシュ 標準 
フレームストラドリング(PIVモード) 500ナノ秒間隔 
メカニカルシャッタ 標準装備 
冷却機構 TE ベルチェ冷却素子と強制空冷方式 
バーストモード 
標準装備 PIV におけるダブルパルス撮影や 
エンジンクランク角同期撮影が可能 
モーショントリガ 標準装備 画面上の動きを検知して自動撮影。トリガ出力も可能。 
36 
 
EDR 露光 
標準装備 露光時間を 2 段階に設定し、飽和したピクセルを検出し、 
さらに短い露光時間で再露光を行う機能。 
メモリセグメント 最大 16 分割可能 
各種信号入出力 
カメラ本体：トリガ入力・出力、同期信号入力・出力 
キャプチャケーブル：ビデオ映像信号(NTSC、PAL)、Ready信号、 
IRIG入力・出力、AUX(イベントもしくはストロボ) 
RCU(リモートコントローラ) 
5 インチ高精細タッチスクリーン 日本語対応。 
各種カメラ制御、ライブ及び再生画像確認可能。(オプション) 
カメラ制御ソフトウェア「PCC」 
日本語対応コントロールソフトウェア。マルチウィンドウ対応で、 
複数台カメラを使用した際も、画像の複数表示、同期再生が可能。 
画像の撮影、撮影条件の設定・保存・読み込み、 
撮影画像の再生、動画の指定範囲、各種画像処理、 
距離・速度・加速度・角度・角速度の計測、各種ファイル変換 
寸法(L×W×H) 重量 19×8.4×10cm 1.4kg(シネフラッシュ、バッテリ除く) 
動作環境 温度：0~40℃ 湿度：8~80%(結露なきこと) 
標準付属品 
カメラ本体、電源アダプタ、イーサネットケーブル、キャプチャケーブル、 
BP-U30 バッテリ・受電器、シネフラッシュ 60GB、 
シネドック(シネフラッシュリーダ)、PCC ソフトウェア、日本語マニュアル 
Table.6-1 高速度カメラ概要 
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6-2. ソノポレーション実験プロトコル 
実験を行うにあたって事前に生体模擬血管ファントム(NIPAゲル)を作成しておく。 
＜生体模擬血管ファントム(NIPAゲル)使用時の留意点＞ 
1. 作成後、エポキシ系接着剤がある程度凝固するまで約 30分安置する。 
 
レボビスト水溶液を作成する。 
作成手順は以下に示す。 
＜レボビスト水溶液の作成手順＞ 
1. 容器に水 5.5ml、レボビスト粉末 0.06gを加える。 
2. 容器に蓋をし、約 20秒間振る 
3. 1分間放置する 
水溶液中のレボビストの寿命は約 1 時間であるが、超音波に対する反応の劣化および微
小気泡の体積減少を考慮し、また作成後すぐは気泡粒径が安定せず、トラッピング及び気
泡のキャビテーションに影響を与える恐れがある。 
そこで、全実験において、作成 1分後に実験を行った。 
 
Fig.6-1 レボビスト水溶液作成手順 
 
実験系にNIPAゲル及びレボビスト水溶液を設置して実験を行う。 
実験全体の順序として以下の手順で行った。 
＜ソノポレーション実験手順＞ 
1. 流路内に微小気泡(レボビスト)を導入する。 
レボビスト水溶液濃度：0.06g／5.5mlの濃度を基準とした。 
2. 平均流速を 0.55mm/secと設定。 
3. 流路内に脱気水を導入し、浮遊する微小気泡を除去する。 
4. ポンピング超音波を照射し、流路壁面へ気泡をプリトラッピングする。 
１分以上待つ
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5. 付着気泡をキャビテーションさせる。 
高音圧超音波を照射し、キャビテーションを起こす。 
6. 4及び 5の様子を高速度カメラにより連続撮影し、記録する。 
撮影機器：Miro M310 
7. 流路面に形成された微小孔を観察する。 
観測機器：共焦点レーザー顕微鏡 OLYMPUS社 LEXT-4000 
観測領域(ROI)：128m×528m  
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6-3. 気泡クラウドキャビテーションのダイナミクス 
 
6-3-1. 単一周波数超音波照射によるキャビテーション 
本研究では、気泡クラウドキャビテーション時の孔形成メカニズムを解明するために、
単一周波数照射時の気泡クラウドキャビテーションのダイナミクスを詳細に検証し、孔形
成との関係性を観察した。 
単一周波数超音波照射実験の実験条件を以下に示す(Table.6-2)。 
  実験パラメータ 
ポンピング超音波周波数 2.5MPa 
ポンピング超音波音圧 100kPa 
ポンピング超音波照射時間 100ms 
ポンピング超音波繰り返し回数 3 回 
気泡破壊超音波周波数 2.5MHz 
気泡破壊超音波音圧 1MPa 
気泡破壊超音波照射時間 250wave length 
レボビスト水濃度 0.06g/5.5ml 
流速 0.55mm/sec 
撮影機器 Miro M310 
撮影速度 
220472fps       
(4.54μsec/frame) 
露光時間 4μsec 
解像度 128×64pixels 
ROI 128μm×64μm 
Table.6-2 実験条件 
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6-3-1-1. 気泡クラウドキャビテーションによるソノポレーション領域 
 単一周波数超音波照射時の特徴的な現象として、気泡クラウドキャビテーションによる
壁面への孔形成が挙げられる。ここでは、気泡クラウドキャビテーション時のソノポレー
ション領域に特徴が見られたので、検証する。 
Fig.6-2に単一周波数超音波照射実験結果()を、Fig.6-3に気泡クラウドと微小孔の位置関
係を示した。この結果画像内における、赤い点は形成された微小孔を、緑色の点は補足さ
れた気泡クラウドを、バックグラウンドの白い靄のようなものは、気泡クラウドの移動軌
跡を表す。 
実験結果(Fig.6-2,Fig.6-3)を見ると、気泡クラウドの直下に多くの微小孔を形成しており、
気泡の移動軌跡であるミスト上にも多少の孔形成が行われている。また、ある瞬間から微
小孔が形成されていないことも見て取れ、そのタイミングは気泡のアグリゲーション(気泡
集合)後であることも観察できた。このように、単一周波数超音波照射における孔形成のメ
カニズムは、比較的早い段階(アグリゲーションするまでの 0~30μsec程度)での孔形成であ
り、アグリゲーション後の気泡クラウドは孔形成にほとんど寄与していないことがわかっ
た。また Fig6-4はアグリゲーション前後の気泡クラウドサイズを表した図になり、こちら
を見ると、アグリゲーション後の気泡クラウドはアグリゲーション前のクラウドに比べて
大きく成長していることがわかる。アグリゲーション後の気泡クラウドにおいて孔形成が
行われない要因としては、気泡径と共振周波数、及び照射超音波周波数が関係していると
考えられ、Fig.6-4の結果より、アグリゲーション後の気泡クラウドが単一周波数超音波照
射時の共振気泡径から外れてしまい、孔形成が行われなくなったと推察できる。 
 
 
Fig.6-2 単一周波数超音波照射実験結果
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Fig.6-3気泡クラウドと微小孔の位置関係 
 
Fig.6-4 アグリゲーション前後の気泡径 
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6-3-1-2. 超音波照射時の気泡広がり現象 
 先の結果は、単一周波数超音波照射時における気泡クラウドダイナミクス全体での検証
結果であるが、ここでは、より短いタイミングである超音波を照射した瞬間の気泡クラウ
ドダイナミクスを検証した。 
Fig6-5 に微小気泡の球体変化評価(扁平率評価)方法を示し、Fig.6-6 に超音波照射時の気
泡クラウド面積変化を、Fig.6-7に微小気泡の球体変化評価の結果を示した。また、これら
のデータは、バックグランドのノイズが入らない程度までに輝度値、ゲイン値、ガンマ値
を変化させ(ガウシアンフィルタなどのフィルタ処理は一切行っていない)、その後画像解析
した結果である。 
解析結果(Fig.6-6)から、超音波照射時に気泡クラウドの面積が 28μm2から 35μm2に増加
していることがわかる。次に、Fig6-7 は、緑色領域が最大輝度値から 0.7 倍まで低下させ
た輝度値を表した気泡断面であり、黄色領域は最大輝度値から 0.5倍まで低下させた輝度値
を表した気泡断面である。この結果、気泡クラウドの扁平率は照射前が 1.87、照射後が 1.73
となっており、気泡クラウドの形状は球体というよりは、正規分布型に近いことがわかる。
また、超音波照射前後での扁平率の変化は少なく、形状(正規分布型)自体はそれほど変化し
ていないこともわかる。以上の結果から、気泡クラウドは超音波の照射により、断面形状
はほぼ変化せずに、壁面までの距離(Z方向)が変化している可能性が示唆される。また、本
稿では、この現象を気泡クラウドの「広がり現象」と呼ぶことにし、この広がり現象が観
察できる気泡クラウドの移動開始点には多くの孔形成が確認できることから、この現象と
孔形成との関係は相関があると考えられる。 
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Fig.6-5微小気泡の球体変化評価(扁平率評価)方法 
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Fig.6-6 超音波照射時の気泡クラウド面積変化 
 
Fig.6-7 微小気泡の球体変化評価 
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6-3-2. 複数周波数超音波照射によるキャビテーション 
単一周波数照射実験の結果(章 6-3-1-1)から、アグリゲーション後の気泡クラウドが共振
気泡径から外れてしまい、効率よく孔形成を行なえていないことが判明した。そこで、従
来の 2.5MHz超音波に加えて、比較的大きな気泡クラウドに作用し共振させる周波数であ
る 1.0MHz超音波を同時に照射することで、アグリゲーション後の気泡クラウドをより反
応させ、効率よく微小孔を形成させる手法を考案した。 
複数周波数超音波照射実験の実験条件及び超音波照射シーケンスを以下に示す
(Table.6-3,Fig.6-8)。 
 
 単一周波数実験 複数周波数実験 
ポンピング超音波周波数 2.5MHz 2.5MHz 
ポンピング超音波音圧 100kPa 100kPa 
ポンピング超音波照射時間 100ms 100ms 
ポンピング超音波繰り返し回数 3回 3回 
気泡破壊超音波周波数 2.5MHz 2.5MHz + 1.0MHz 
気泡破壊超音波音圧 1MPa 1MPa + 1MPa 
気泡破壊超音波照射時間 250wave length 250 + 100wave length 
レボビスト水濃度 0.06g/5.5ml 0.06g/5.5ml 
平均流速 0.55mm/sec 0.55mm/sec 
撮影機器 Miro M310 
撮影速度 220472fps(4.54μsec/frame) 
露光時間 4μsec 
解像度 128×64pixels 
ROI 128μm×64μm 
Table.6-3 実験条件 
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Fig.6-8 超音波照射シーケンス 
 
Fig.6-9に気泡クラウドの移動軌跡と微小孔の位置関係を、Fig.6-10に気泡クラウドと微
小孔(撮影領域全域)の位置関係を示した。また、Fig6-11に形成された微小孔の質を示した。
この結果画像内における、赤い点は形成された微小孔を、緑色の点は補足された気泡クラ
ウドを、バックグラウンドの白い靄のようなものは、気泡クラウドの移動軌跡を表す。 
Fig.6-9から、1.0MHz超音波を加えた複数周波数超音波照射では、アグリゲーション後
の気泡クラウドでも孔形成を行なっていることがわかる。また、気泡クラウドと微小孔の
位置関係(Fig.6-10)から、単一周波数超音波照射に比べて複数周波数超音波照射では、気泡
クラウド間に形成されている微小孔の分布が長くなっており、広範囲に比較的細かな微小
孔が形成されていることがわかる。Fig6-11から、微小孔の総面積が約 25％、総個数が約
50％と増加しており、超音波照射領域全域における孔形成効率が向上していることが判明
した。また、等価半径の分布を見てみると、1μm以上の微小孔の数はほとんど形成差がな
いが、1μm以下の微小孔は複数周波数超音波照射時の方が多数形成されていることがわか
る。 
この結果から、複数周波数超音波を同時照射することは有効であることが明らかになっ
た。また、気泡クラウドキャビテーションによって形成される微小孔は細かなものが所望
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されることが一般である。この理由としては、生体組織にこの現象を適応した際に、あま
りに大きな微小孔をあけてしまうと組織に大きな損傷を与えてしまい、回復に時間がかか
ってしまうからである。この観点からも、複数周波数照射の手法は DDSに適用する上でか
なり有効であると言える。 
 
 
Fig.6-9 気泡クラウドの軌跡と微小孔の位置関係 
 
Fig.6-10 気泡クラウドと微小孔の位置関係 
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Fig6-11 形成された微小孔の質 
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6-3-2-1. 複数周波数照射時の 1MHz音圧最適化 
ソノポレーションにより形成される微小孔の密度や大きさ、深さ等(微小孔の質)の制御は、
実現が望まれる重要な技術である。気泡クラウドキャビテーションのダイナミクスを、こ
うした微小孔の質の制御につなげるためには、超音波や微小気泡等キャビテーション条件
との関係を把握することが不可欠である。 
複数周波数超音波照射実験から、孔形成の効率向上が可能となり、また 1μm以下の微小
孔を多数形成することに成功した。そこで、こちらのシーケンスにおける 1MHz 超音波に
注目し、音圧の最適化をはかることで、より質の高い微小孔の形成を目指した。 
実験条件及び解析結果を以下に示す(Table.6-4,Fig.6-12)。 
 
Table.6-4 実験条件 
 
 
 
 
 
 
 
基準 
1MHz音圧
700kPa 
1MHz音圧
1.4MPa 
1MHz音圧
2MPa 
ポンピング超音波周波数 2.5MHz 2.5MHz 2.5MHz 2.5MHz 
ポンピング超音波音圧 100kPa 100kPa 100kPa 100kPa 
ポンピング超音波照射時間 100ms 100ms 100ms 100ms 
ポンピング超音波繰り返し回数 3回 3回 3回 3回 
気泡破壊超音波周波数 2.5MHz + 1.0MHz 2.5MHz + 1.0MHz 2.5MHz + 1.0MHz 2.5MHz + 1.0MHz 
気泡破壊超音波音圧 1MPa + 1MPa 1MPa + 700kPa 1MPa + 1.4MPa 1MPa + 2MPa 
気泡破壊超音波照射時間 
250 + 100wave 
length 
250 + 100wave 
length 
250 + 100wave 
length 
250 + 100wave 
length 
レボビスト水濃度 0.06g/5.5ml 0.06g/5.5ml 0.06g/5.5ml 0.06g/5.5ml 
平均流速 0.55mm/sec 0.55mm/sec 0.55mm/sec 0.55mm/sec 
撮影機器 Miro M310 
撮影速度 220472fps(4.54μsec/frame) 
露光時間 4μsec 
解像度 128×64pixels 
ROI 128μm×64μm 
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Fig6-12 複数周波数超音波照射 1MHz音圧による微小孔への影響 
 
 Fig.6-12 から、複数周波数超音波照射時における 1MHz 超音波の音圧を変化させるこ
とで、形成される微小孔の質に違いが出ることが判明した。ここで、超音波の生体組織へ
の機械的な作用を考慮し、質の高い微小孔として細かな孔を考えるならば、本研究では
1MHz音圧が 1MPaの時がより良いソノポレーション条件であると考えられる。また、DDS
利用として、がん細胞などの死滅をはかる研究も進められている現在としては、大きい孔
をあけることも求められ、こちらのシーケンスを使い 1MHz音圧を変化させることで、様々
な場合の事例に対応することが出来ると考えられる。 
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6-4. キャビテーションダイナミクス ソノポレーション効率向上への活用 
 
6-4-1. 気泡ダイナミクスを利用したポンピング照射シーケンス 
単一周波数超音波照射実験の結果(章 6-3-1)によると、キャビテーション時の孔形成は比
較的早い段階(アグリゲーションするまでに 0~30μsec程度)で終了しており、超音波照射開
始から早い段階で気泡破壊を行うことが望ましいとわかった。また、アグリゲーション後
の気泡クラウドが孔形成にほとんど寄与しないこともわかった。そこで、一度に 100μm分
照射していた超音波を、アグリゲーションが起こる前の照射に留め (超音波照射間は待機時
間を設ける)、超音波を断続的に複数回照射することで、気泡クラウド直下又はアグリゲー
ション前の領域に孔形成されるダイナミクスを複数回起こし、微小孔の量と質の向上をは
かる手法を考案した。本稿では、この手法をポンピング照射法(超音波複数回照射法)と呼ぶ。
この手法では、気泡クラウドキャビテーションの際に気泡クラウドが早期に消えていかな
いこと、つまり気泡クラウドのライフタイムが延びることが重要となる。 
ポンピング照射実験の実験条件及び超音波照射シーケンスを以下に示す
(Table.6-5,Fig.6-13)。 
 
Table.6-5 実験条件 
 
単一周波数照射実験 ポンピング照射実験 
ポンピング超音波周波数 2.5MHz 2.5MHz 
ポンピング超音波音圧 100kPa 100kPa 
ポンピング超音波照射時間 100ms 100ms 
ポンピング超音波繰り返し回数 3回 3回 
気泡破壊超音波周波数 2.5MHz 2.5MHz 
気泡破壊超音波音圧 1MPa 1MPa 
気泡破壊超音波照射時間 250wave length 50wave length 
気泡破壊超音波繰り返し回数 １回 ５回 
気泡破壊超音波待機時間 なし 10μsec 
レボビスト水濃度 0.06g/5.5ml 0.06g/5.5ml 
平均流速 0.55mm/sec 0.55mm/sec 
撮影機器 Miro M310 
撮影速度 220472fps(4.54μsec/frame) 
露光時間 4μsec 
解像度 128×64pixels 
ROI 128μm×64μm 
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Fig.6-13 超音波照射シーケンス 
 
以下から、ポンピング照射実験の結果に移る。 
Fig.6-14に気泡クラウドの移動軌跡と微小孔の位置関係を、Fig.6-15に気泡クラウドと
微小孔の位置関係を示した。また、Fig.6-16に形成された微小孔の質を示した。この結果
画像内における、赤い点は形成された微小孔を、緑色の点は補足された気泡クラウドを、
バックグラウンドの白い靄のようなものは、気泡クラウドの移動軌跡を表す。 
Fig.6-14から、ポンピング照射シーケンスを使うことにより、気泡クラウドの移動軌跡
であるミスト上に形成される微小孔の分布がよくなっていることがわかる。また、気泡ク
ラウドと微小孔の位置関係(Fig.6-15)から、単一周波数照射に比べてポンピング照射シーケ
ンスでは、広範囲に比較的細かな微小孔を形成しており、気泡クラウドが超音波を受け移
動するたびに孔形成を行ったことが推察できる。Fig6-16から、微小孔の総面積が約 26％、
総個数が約 52％と増加しており、超音波照射領域全域における孔形成効率が向上している
ことが判明した。また、等価半径の分布を見てみると、1μm以上の微小孔の数はほとんど
形成差がないが、1μm以下の微小孔はポンピング照射シーケンスの方が多数形成されてい
ることがわかる。 
この結果から、超音波を分割照射するポンピング照射シーケンスは有効であることが明
らかになった。 
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Fig.6-14 気泡クラウドの移動軌跡と微小孔の位置関係 
 
Fig.6-15 気泡クラウドと微小孔の位置関係 
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Fig.6-16 形成された微小孔の質 
 
以上の結果から、ポンピング照射シーケンスが有効な手法であることが明らかになった。
しかし、ポンピング照射時に孔形成効率が向上するメカニズムについては、まだ詳細に議
論していない。そこで、以下からポンピング照射時の孔形成メカニズムについて考察して
いく。 
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6-4-1-1. 気泡クラウドのライフタイム 
 ここでは、単一周波数超音波照射時とポンピング照射時の ROI中に存在する気泡クラウ
ドの変化に着目して、ポンピング照射時の孔形成メカニズムについて考察した。Fig.6-17
は気泡クラウドのライフタイムを表した図であり、こちらの超音波照射前(トラッピング時)
から超音波照射 1回目までの減少率を見ると、単一周波数超音波照射時の減少率に比べて
ポンピング照射時の減少率はかなり抑えられていることがわかる。つまり、この結果から、
ポンピング照射シーケンスの方が、ソノポレーションに寄与する気泡クラウドを壁面付近
に留めている時間が長いということがわかる。以上の結果をうけて、ポンピング照射シー
ケンスでは、単一周波数超音波照射時の孔形成メカニズム(比較的早い段階での孔形成)を複
数回起こし、さらには、気泡クラウドを壁面付近により長い時間留めておくことで、孔形
成効率を格段に向上させていることが考えられる。 
 
 
Fig.6-17 気泡クラウドのライフタイム 
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6-4-1-2. ポンピング照射時の孔形成タイミング 
 次に、超音波照射時と超音波待機時の孔形成について考察した。 
Fig.6-18は、ポンピング照射時における超音波照射時と超音波待機時の気泡クラウドの
様子を別々に処理し(1つの動画像から照射時間分と待機時間分の気泡挙動を切り取る)、加
算画像を作成した結果である。この結果画像内における、赤い点は形成された微小孔を、
バックグラウンドの白い靄のようなものは、気泡クラウドの移動軌跡を表す。また、Fig.6-19
は、気泡クラウドの移動軌跡であるミスト上に孔形成が行われるという知見のもと、超音
波照射時及び超音波待機時のミスト上に存在する微小孔の統計結果である。 
この 2つのデータから、超音波照射時と超音波待機時を比較すると、超音波照射時のミ
ストにかかっている微小孔の方が比較的多いことがわかる。つまり、ポンピング照射時の
孔形成の多くは、超音波照射時に行われていることが考えられる。ここでのダイナミクス
を考えると、単一周波数超音波照射実験と同様に超音波照射時の気泡広がり現象が複数回
(超音波照射回数と同回)見られ、この現象を複数回起こすことで孔形成に繋がっていると推
察できる。こちらの結果を次の章で確認する。 
 
Fig.6-18 ポンピング照射時・待機時における気泡クラウドの移動軌跡と微小孔 
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Fig.6-19 照射時形成孔と待機時形成孔 
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6-4-1-3. 超音波照射回数に応じた気泡広がり現象 
 先の解析結果から、ポンピング照射シーケンスにおいて、超音波照射時に孔形成が行わ
れることが判明した。そこで、超音波照射と超音波待機の瞬間のダイナミクスを検証し、
孔形成のメカニズムを考察した。 
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Fig.6-20 超音波照射時の気泡クラウド面積変化 
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Fig.6-21 微小気泡の球体変化評価 
 
Fig.6-20に超音波照射時の気泡クラウド面積変化を、Fig.6-21に微小気泡の球体変化評
価を示した。また、これらのデータは、バックグランドのノイズが入らない程度までに輝
度値、ゲイン値、ガンマ値を変化させ(ガウシアンフィルタなどのフィルタ処理は一切行っ
ていない)、その後画像解析した結果である。 
Fig.6-20 から、超音波照射時の解析した気泡クラウド全てで面積増加が確認できる。次
に、Fig6-21は、緑色領域が最大輝度値から 0.7倍まで低下させた輝度値を表した気泡断面
であり、黄色領域は最大輝度値から 0.5 倍まで低下させた輝度値を表した気泡断面である。
この結果、気泡クラウドの扁平率にそれほど変化は見られず、アグリゲーション前の気泡
クラウドもアグリゲーション後の気泡クラウドも正規分布型に近いことがわかる。また、
超音波照射前後での扁平率の変化は少なく、形状(正規分布型)自体はそれほど変化していな
いことがわかる。こちらも、解析した気泡クラウド全てで同様のことが確認できる。以上
の結果から、気泡クラウドは超音波の照射により、断面形状はほぼ変化せずに、壁面まで
の距離(Z方向)が変化している可能性が示唆される。また、この広がり現象が観察できる気
泡クラウドの移動開始点には多くの孔形成が確認できることから、この現象と孔形成との
関係は相関があると考えられ、この現象を複数回起こすことで孔形成に繋がっていると推
察できる。 
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6-4-2. ポンピングシーケンスの照射・待機時間最適化 
ポンピング照射シーケンスにおける超音波照射時間及び超音波待機時間を変化させた時
の解析結果を以下に示す(Fig.6-22)。 
 
 
Fig.6-22 照射時形成孔と待機時形成孔 
 
 Fig6-22から超音波の照射時間は 20μsec、待機時間は 10μsecのとき、微小孔の形成効
率が一番高く、最適なソノポレーション条件であることがわかる。また、ポンピング照射
シーケンスの超音波待機時間を変化させて実験すると、孔形成効率が低下し、超音波照射
時間を 20μsecから変化させた条件でも同様に孔形成効率が低下することが判明した。そこ
で、超音波照射時間を変化させた際のダイナミクスと超音波待機時間を変化させた際のダ
イナミクスを検証した。 
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以下から、気泡クラウドダイナミクスの検証結果に移る。 
 
6-4-2-1. ポンピング照射における待機時間ダイナミクス 
 超音波照射時間変化によるダイナミクス検証及び、超音波待機時間変化によるダイナミ
クス検証を行うにあたって、超音波待機時間における気泡クラウドダイナミクスに注目し
て解析した。 
Fig.6-23に超音波待機時間変化による気泡クラウドダイナミクスを、Fig.6-24に超音波
照射時間変化による気泡クラウドダイナミクスを示した。この結果画像内における、黄色
い点線は移動前の気泡クラウドの位置を、緑色の点は移動後の気泡クラウドの位置を、バ
ックグラウンドの白い靄のようなものは、気泡クラウドの移動軌跡を表す。 
 こちらの結果を見ると、超音波の照射時間変化・待機時間変化等の実験条件にかかわら
ず気泡クラウドが移動している様子が観察できる。ここでは、超音波照射がないことから
超音波エネルギーによる移動は考えられず、気泡クラウドが慣性力によって移動している
と考えられる。また、Fig.6-23 からは、超音波待機時間が長くなるにつれて気泡移動量が
増え、気泡アグリゲーションが起きていることが確認でき、Fig.6-24 からも、超音波照射
時間が長くなるにつれて気泡移動量が増え、気泡アグリゲーションが起きていることが確
認できる。超音波照射時間が長くなるにつれて気泡移動量が増える要因としては、超音波
照射時間の長さによる超音波総パワーの違いが考えられ、慣性力が増したことが考えられ
る。さらに、超音波の待機時間変化・照射時間変化によって、アグリゲーションが起きて
いることから、気泡クラウドのライフタイムが短くなっていることが推察できる。 
 以上の理由から、待機時間変化及び照射時間変化させると孔形成効率が低下したと考え
られる。また、照射時間 10μsec×10回(待機時間 10μsec)でのポンピング照射実験では、超
音波照射時間が短く、正確な解析が行えなかったのでダイナミクスの議論は行わないこと
とする。しかし、孔形成効率が低下した要因(仮説)としては、単純に超音波照射時のパワー
が少なく、ソノポレーションが起きなかったことや、超音波照射時間が短いことで気泡移
動が十分に起きず、その結果、孔形成効率が低下してしまったと推察できる。 
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Fig.6-23 超音波待機時間変化による気泡クラウドダイナミクス 
 
Fig.6-24 超音波照射時間変化による気泡クラウドダイナミクス 
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第 7章 まとめ 
 
7-1. 結論 
 本論文では、気泡クラウドキャビテーションのダイナミクスに注目して、超音波 DDSに
おけるソノポレーションを観察し、考察した。更に、それらのダイナミクスを活用するこ
とで、ソノポレーションにより形成される微小孔の量(総面積、総個数)や質(等価半径、深
さ)の制御へ結びつける新たな超音波照射シーケンスを試みた。 
 その結果、次のような結果が得られた。 
 
1. 単一周波数超音波照射時の気泡クラウドキャビテーションダイナミクス 
単一周波数超音波を照射すると気泡クラウドの直下及び、気泡クラウドの移動軌跡で
あるミスト上で多くの孔形成を行うことが明らかになった。また、気泡移動時の孔形
成は、比較的早い段階(気泡アグリゲーション前までで孔形成)で終了しており、効率よ
く孔形成を行えていなかった。 
 
2. 複数周波数超音波照射法による微小孔形成の高効率化 
2.5MHz キャビテーション超音波と、比較的大きな気泡クラウドに作用する 1.0MHz
超音波を同時に照射することで、単一周波数超音波照射時には見られなかった、アグ
リゲーション後の気泡クラウドでの孔形成が確認できた。これにより、超音波照射領
域全域におけるソノポレーション領域を増やすことに成功した。 
 
3. ポンピング照射法による微小孔形成の高効率化 
ポンピング照射シーケンスによる効果として、微小孔の量(総面積、総個数)や質(等価
半径、深さ)に変化を与えることに成功した。単一周波数超音波照射時のメカニズムを
もとに、超音波を分割して照射し、流路内で気泡キャビテーションを複数回起こすこ
とで、微小孔の量(総面積、総個数)や質(等価半径)を向上させることに成功した。 
 
4. パラメータ変動による微小孔 質の制御 
複数周波数超音波照射時、ポンピング照射時のパラメータを変動することで孔形成に
影響を与えることができ、より質の高い孔形成を行えることが判明した。 
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7-2. 今後の課題 
 本稿では、観察された気泡クラウドキャビテーションダイナミクスからソノポレーショ
ン超音波照射シーケンス(複数周波数超音波照射法・ポンピング照射法)を考案し、形成され
る微小窪みの量(総面積、総個数)や質(等価半径)の制御に結びつけることに成功した。本研
究で明らかになった、複数周波数超音波照射時とポンピング照射時の気泡クラウドキャビ
テーションの性質を用いることで、音圧等を含めたより詳細な条件下での微小窪みの質の
制御が可能になると考えられる。また、本研究で得られた知見を活かし、超音波の音圧や
照射時間なども含めた新たな微小孔形成高効率化シーケンスを探求していくことが重要で
ある。 
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